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Tema 1: Principios bdsicos de
microbiologia médica
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Taxonomia microbiana

Tipos de microorganismos

Relaciones evolutivas entre microorganismos
Estructura de los microorganismos
Metabolismo microbiano

Genética microbiana

Dianas de accidn de los antibidticos
Concepto de flora normal

Conceptos de patogenicidad y de virulencia
Vias de transmision de los patdgenos
Patogenos oportunistas




Tipos de microorganismos

Gram- posmvas
Bacterias <
i Gr'a negativas
Procariontes < m

Arqueas
Hongos filamentosos
Celulares Hongos < Coveqores 1/
Rizopodos
Eucariontes Protoz00s Ciliados
Flagelados

Micro-metazoos

ADN

/\

ARN

Virus
Acelulares <
Priones
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Técnicas de
clasificacion
de bacterias

Técnicas
bdsicas

ZIN

Tincion de Gram

Forma

positivas

—

hegativas

Caracteristicas macroscépicas

hemolisis

A 4

Pruebas bioquimicas

Serotipificacion

Biotipificacidn

Antibiograma

/1N

Fagotipificacion

Acidos micélicos

analitica

Clasificacidon

Lipidos celulares totales

Técnicas
moleculares

Secuenciacion
de genomas
completos

]
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Proteinas celulares totales

Andlisis de isoenzimas

Sondas de ADN

Identificacién de genes por PCR

Secuencia de rRNA

Perfiles plasmidicos

Ribotipificacion

NN

Andlisis de RFLP

DIAGNOSTICO
EPIDEMIOLOGIA
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Relaciones evolutivas entre microorganismos




Identificacion
Clasificacion
Nomenclatura

Taxohomia

filogenia

</ﬁ' microorganismos

l

Historia evolutiva de los

Clasificacidn
filogenética

—>

Clasificacién que refleja la historia
evolutiva de los microorganismos

/

basada en comparacion de
secuencias de

/

RNA 16S

v

N\

Genomas

Grupos de
genes
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EUKARYOTES

EUBACTERIA -l T fungi

green
purple pg:“'!"' non-sulfur
Bacterl i

arts

]
9 bacteria

flogellates

cyancbaciersa

flovobocterio

Thermatops

micrasporidio

_ Universal tree of life
Arbol filogenético universal

etrame  ————
halophilgs Methanagens  guireme thermophiles

ARCHAEBACTERIA




_ Universal free of life
Arbol filogenético universal

EUKARYOTES

anémals clligfes
fumgl

planls

EUBACTERIA

- gree
purple = nan-sulfar
bacteria  FO3YE  pacseria
flogeliahes
cyanobaciara

flowvobocterio

mitragporidio

Filogenia basada en la comparacién de
secuencias representativas del ARN
16S de organismos seleccionados en los
tres reinos

L | ]
exirame
halophiles Methanogens exireme thermophiles

ARCHAEBACTERIA

El Reino Archaebacteria pasoé a
denominarse Archaea con posterioridad
a la publicacion de este trabajo

SALINT2007

Woese, C. 1987.Bacterial evolution. Microbiological Reviews 51: 221-271




Arbol filogenético universal

Eucarya
(eucaryotes)

Animals

Bacteria
(eubacteria)

satamoebae  Slime
molds

z Green nonsulfur
Patogenas™ e

Fungi

Gram-

Spirochetes positive
~\ bacteria
Proteobacteria |

Methanosarcina

gletthano-
acterium
Thermococcus Abidiana X |

Thermoproteus \COCCUS
Pyrodictium ¢

Plants
Ciliates

Mg 1

Trichomonads

Halobac¥ria

Thermoplasiga

Flagellates

Cyanobacteria
Flavobacteria

Thermotoga

Microsporidia
Diplomonads

Aquifex

Procariontes
Microorganismos Prescott
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Arbol filogenético universal

'BACTERIA (ARCHAEA) (EUKARYA)
(Other bocterin) (Cyanobacteria) (Granarchasors) (CAnimsls) (Fungi) (Plants)

w1
Y @mo
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165 rRNA Tree

i Fhiotosy nthstic phyla are shown in celor]

i ; Acidobacteriae Cyanobacteria
Spirochaetes " Nitrospirae”
Fibrobacteres”™
"'r.
"Deferribacteres” ‘tf&‘ | " Fusobacteria”
"Chlamydiae” N .lf
“Verrucomicrobia®™  “po N\ A -
* Py f fes"™ - _"" "'h‘ I 1,"" ] T
o e = \ L= | " Actinobacteria”
*Chlorobi” 2 e
— : Gram positiv
e —
- " Firmicutes"

,
o,

Ny, . "Chloroflexi”

" Deinococcus-Thermus”

* Bacteroidetes”

"Dhctvoglomi®
* Las bacterias representan la mayor T i
parte (90%) de los procariontes Aquificae

conocidos. "Thermotogae "

- Actualmente se clasifican en 25
grupos taxondomicos o phyla sobre la
base de la secuencia del 16s-RNA

LS

Ml i Mt
L wrbe W and Blemk 1= {304k

Hergey 's Vaneal of Systomalic Bactoriokssy




Proteobacterias

Sphingomonadales ej. Sphingomonas Gamma

Methylococcales

Burkholderiales - ej. Bordetella

Oceanospirillales

Hydrogenophilales

Pasteurellales - ej. Haemophilus

Methylophilales

Pseudomonadales - ej. Pseudomonas

Beta

Neisseriales - ej. Neisseria

Thiotrichales - ej. Thiomargarita

Nitrosomonadales - ej. Nitrosomonas

Vibrionales - ej. Vibrio

Rhodocyclales

Caulobacterales - ej. Caulobacter Acidithiobacillales
Parvularculales Aeromonadales - ej. Aeromonas
Rhizobiales - ej. RAizobium Alteromonadales - ej. Pseudoalteromonas
A]pha Rhodobacterales Cardiobacteriales
Rhodospirillales - ej. Acetobacter Chromatiales - bacterias purpura del S
Rickettsiales - ej. Rickettsia Enterobacteriales - ej. Escherichia
Legionellales - ej. Legionella

Xanthomonadales - ej. Stenotrophomonas

Procabacteriales

Desulfarcales Bdellovibrionales
Myxococcales - Myxobacteria | Desulfobacterales EPS'lon
Delta Nautiliales
Syntrophobacterales Desulfovibrionales
Desulfuromonadales Desulfurellales Campylobacterales - ej.g. Helicobacter




Bacteroidetes

Clase Bacteroidetes

Clase Flavobacteria

Clase Sphingobacteria

Bacteroidales | — | Bacteroides

Bajo contenido en G+C

Alto contenido en G+C

Firmicutes

Actinobacteria

Bacillus <

Bacillales

Lactobacillales

Clostridum

Mollicutes

<

Mycobacterium

Streptomyces




Firmicutes

/v B. cereus

Bacterias Gram-positivas
con bajo contenido en G+C

Bacillales

Bacillus \: B. anthracis
B. thuringiensis

/\

Staphylococcus |— | Staph. aureus

Bacilos Enterococcus
Lactobacillus
Lactococcus
Lactobacillales
Streptococcus
Pediococcus
QOenococcus

Clostridios > | Clostridium C tetani

C. botulinum

C. perfringens

- Mycoplasma
Mollicutes
e Phytoplasma




Actinobacteria

Bacterias Gram-positivas
con alto contenido en G+C

Mycobacterium

Streptomyces

v

Corynebacterium

Frankia

Propionibacterium




Estructura interna de una célula eucariota

Membrana
citopldsmica

Ribosomas
Ndcleo

Nucleolo

Membrana
nuclear

Citoplasma

Mitocondria

1.- Ndcleo con varios cromosomas

2.- Organismos diploides

3.- Citoplasma con orgadnulos celulares (mitocondrias, reticulo
endoplasmico, Golgi, vacuolas, etc).

4.- Ribosomas "“eucaridticos” 80S

Los microorganismos eucaridticos mds relevantes en clinica incluyen
ciertos animales de pequefio tamaiio productores de enfermedades
parasitarias, protozoos y hongos unicelulares o pluricelulares.
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Morfologia de bacterias (G+)

Cuerpos de
Nucleo Ribosoma Inclusion Capsula

N\

Mesosoma

Membrana
Plasmatica

Proteinas Pared Celular Espacio
Superficiales Periplasmico

\ | No existe la separacion entre nucleo y citoplasma “
Flagelo |L Haploides |
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Capa externa de Lipopolisacdridos y
Proteinas (LPS)

O-Polisacarido

Ncleo Lipopolisacdrido

Polisacdrido Proteina Lipido gl (LPS)
Capa ¥
Externa de =
' AN |\ ‘BEn " "mp
Negativa
8 nm
p_opr'ofema

Espacio
Peripldsmico

Membrana Cl‘roplasmahca i
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Membrana
externa

Membrana
inferna

Membrana
intferna
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Porinas

QIQIQIIQIL{I'I

9600088600000
0600 06030 010000 0060 C0000
C00 0690 VIV909 9V L X XX
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068080 06000
) 0ee

080e 86030 050000 G600¢ DB00OC

0000 690)¢ 0IC 000 0080 00000
A.A.A. A.A ,. DA NAANY A N N A ..A.A A

Lipopolisacdrico

Fosfolipidos de la membrana externa

Lipoproteina de Braun

Proteinas peripldsmicas

Espacio peripldsmico

Peptidoglicano

Fosfolipidos de la membrana interna

Proteinas de la membrana interna

Peptidoglicano

Acidos teicoicos

Proteinas peripldsmicas

Acidos lipoteicoicos

Fosfolipidos de la membrana interna

Proteinas de la membrana interna




» Las cadenas glucosidicas

SALINT2007

ESTRUCTURA DEL PEPTIDOGLICANO

estan orientadas de forma
paralela y estan unidas
entre si mediante puentes
peptidicos formados por
cadenas de aminodcidos
que estan unidos al resto
de dcido N-acetil-
muramico.

N-acetil- N-acetil- Puepfe
glucosamina murdmico peptidico




ESTRUCTURA DEL PEPTIDOGLICANO

F3
H NHCOCH- H NHCOCH,

En las cadenas peptidicas -
se alternan aminodcidos et

' 10 . |
con configuracion L y con L-alaning | o
configuracion D. | o

D-glutamico CH,

L-lisina | ‘ca—tcu).—cn-wm,

D-alanina CH—CH,
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Subunidades del Peptidoglicano

NAM NAG
CH,
|
CH,OH H NH—C=0
H o H
H O OH H
—— H_ N ENH o—
(o)
H NH—C=0O CH,OH

o &
I G O }‘\ D-lactico

NH
I

CH,—C—H L-alanina

CcC=0
!
hilH
H_?—CHz— CH,—C=0O D-glu’rémico
COOH
ITIH
H—(l:—--(CHa)a—ClJH—C.OOH meso—diaminopimélico
C=0 NH,
NH
|
H—¢ " ( D-alanina
it
/v"\

Punto de unidn al puente peptidico formado por pentaglicina

Formacion de un enlace D-D (en ciertas 6+) o al resto D del meso-diaminopimélico en G-

SALINT2007




Sintesis del peptidoglicano

. B-lactamicos
Exterior

Punto de crecimiento

Peptidoglicano de la pared celular

GIM 3 —M—8

Gt

M—G—M—G

M M—G

T 10

G G
B0 M0G0 —NM

Penicillin-binding protein

Pentapéptido
Membrana il
citoplasmdtica M—G
) il Bactoprenol
Interior

SALINT2007 Biologia de los Microorganismos de Brock




Tinciones

- TINCION SIMPLE

* Permite observar la forma, tamafio y agrupamiento de las
bacterias usando un Unico colorante (normalmente basico).
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Escherichia coli Bacillus coagulans
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Tinciones

.+ TINCION DIFERENCIAL: Tincién de Gram

SALINT2007

Es un sistema de dos tinciones simples sucesivas, separadas por
una fase de decoloracion selectiva. Permite diferenciar las
bacterias que retienen el primer color (Gram-positivas) de las
que no lo retienen (Gram-negativas). Esta diferenciaen
comportamiento refleja diferencias estructurales y fisioldgicas
entre ambos grupos de bacterias.
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Staphylococcus aureus Neisseria meningitidis




Tinciones
.+ TINCION DIFERENCIAL: Tincién de Gram

Klebsiella pneumoniae

Bacillus cereus
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Tinciones
TINCION DIFERENCIAL: Tincién de Gram

Tincion de Gram de una muestra de liquido
cerebroespinal infectado con B. anthracis




Tinciones

+ TINCION DIFERENCIAL Tincién de esporas

Bacillus cereus Clostridium botulinum

SALINT2007




Tinciones

. TINCION DIFERENCIALTIncién de Ziehl-Neelsen (dcido-
alcohol resistencia)

» Es un tipo especial de tincion que permite la identificacion de

microorganismos de los grupos Mycobacteriumy Nocardia de
gran relevancia clinica

Mycobacterium leprae Mycobacterium tuberculosis

SALINT2007




Tinciones

TINCION DIFERENCIAL Tincién de cdpsulas

Se trata de una tincién negativa usando tinta china que permite
determinar la presencia de cdpsulas polisacaridicas.

Cryptococcus neoformans

SALINT2007




Tinciones

- TINCION DIFERENCIAL Tincién de flagelos

* Permite tfefiir flagelos usando un mordiente para incrementar su
grosor y hacerlos visibles al microscopio opftico.
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* L Vg & 10 um , ) f L
: [ 7 - - L] -
Vibrio cholerae Proteus sp.
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Esquema general de metabolismo

<Q>

Carbono Elementos TR
Nutrientes >—> estructurales e
; I Sl pe diferenciacion

Energia

AN

Catabolismo Anabolismo Metabolismo | Metabolismo
primario secundario

{ "

Trofofase Idiolase

MICGRAL2007




Conceptos de respiracion y
fermentacion

El contenido de NAD* de la célula es limitado y puede agotarse

La respiracién y la fermentacion son procesos
que recuperan el contenido celular de NAD*

Enla RESPIRACION el [NADH,] se oxida usando un aceptor de electrones EXTERNO
En la FERMENTACION, el [NADH,] se oxida usando un aceptor de electrones INTERNO

MICGRAL2007




Exterior de la célula

H*

Cadena
transportadora

Membrana celular

Transportador
de e
oxidado

Transportador
de e
reducido

Metabolismo m
__ de la glucosa m 0,
Glucosa B g
iRy -\."'.\_'- {.-" e k / ; i i ol :::; _-:__,\__ i
R P v b e P s iy i : __I"r" ,_.'".. h'-..” e R 1
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Monosaccharides Strut;tl.;r'.;l :
l (glucose, etc) polysacchar_ides :

3C-7C Sugars

!
|
:
v v

Nucleic Sugar alcohols
acids Aromatic Disaccharides
amino acids Storage polysaccharides
v
Seconda .
mctabo'll’i{tes 3-Carbon compounds

(glyceraldehyde-PQ,, dihydroxyacetone-PQ,)

Glycerol | Ethanol

/ Pyrvaate / S~

Lipids ‘ Amino acids

A |

Fatty 4——————— Malonyl- «——— Acetyl-coenzyme A ——» Mevalonate —» Carotenoids

acids CoA Sterols
J‘I ’ Secondary
v v metabolites
Secondary Secondary |
metabolites metabolites /J\‘\
Oxaloacetate Citrate

Secondary
metabolites

Tricarboxylic
acid cycle

— Organic acids

.

Amino acids




Metabolitos primarios y
secundarios

METABOLITOS PRIMARIOS:

-Se producen en el curso de las reacciones metabdlicas anabdlicas o catabélicas que
tiene lugar durante las fases de crecimiento y que contribuyen a la produccién de
biomasa o energia por las células.

-Se producen principalmente en la trofofase o fase de crecimiento.

METABOLITOS SECUNDARIOS:

-Se producen por rutas anabdlicas especializadas cuando no hay crecimiento.

-Significado evolutivo controvertido por ser imprescindibles. Pueden ser una
estrategia para mantener en funcionamiento los sistemas metabdlicis cuando no hay
crecimiento.

-Son indicativos de diferenciacion y se producen durante la idiofase de los cultivos.
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Procariotes

Fosfoenol-
plruvalo

CHy
Pliuvalo

CH,0H

K

Glucosa

Transporte
de enzimas
Grap

COOH

|
H-¢=0@ — e & o

CH,OH

2-fosfo-
glicerato

I‘-H;o

(IJOOH

Fep

CH,0H
Ruta de Embden-M hoff
* urta ae en eyerno
ou H
H Eucariotes
Glucosa
ATP‘
Hexoclnasa
Piruvale, apg -
CH o103
200 ®on,c ®)0H1,C CH,0(P)
H 0 cu,ou ATP ADP 0
ou H % - H :3\
FOSw--uulOCi-
OH b o H OH
H OH OH H OH H
Glucosa Fructosa Fiuctosa 1,6-
6-1oslato 6-foslato dilosfato
Aldosa
HCOH Hcon+c=':
I
cn,o@ cH,oo cu,o@ CH:OH,
3-4osfogli- 1,3-difoslo- Gliceraldehido  “ostajo de
ceralo glicerato 3fosfalo div.idro-

xiacelona

‘ %Qtjéﬁ

C—0(P)
I
CH;

- La mds comdn
- Funciona en condiciones aerobias y en anaerobias.
- La ruta produce: 2 piruvato (C3)

2ATP
2NADH + 2H*




Ruta de Entner-Doudoroff

PEP » Plruvato
CH,0H cu.o@

wA H atp H runr NADPH H
OH H ‘b“—‘é"

oR OH H
H H

6 follogiucono

Glucosa Glucon
8-loslalo
b
tioon coo(®

cn,o@

& -lactona

CHO

H=C~OH atr app H—=C—OM yapy waD P MG —on

w0 () R A l!l-l;ﬁ ®

3 fosfogii- 1, 3 difoslogli-
ceralo cerato

COOH COOH

| H;0
H—C—0(® e %—0@

Ha0H . CMy :

2 fosfogli- Fosloenol-
ceralo piruvalo
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H;D-)

COOH
|
H -fi —OH
HO —C —H

Ha0
Rr W

H —C —0H
éﬂ;O@

6-loslo-
gluconaio

COOH

C=0
AH;

éﬂa‘)@ .- 7>

Gliceraldehido
3 'D'f.lo

!

COOH
ADP ATP |
3 éH;
Piruvato

H—G —on

|
H—C—0H
AH:O@

2 Ceto-3-desoxi-8-
fosfogluconato




Ruta de las Pentosas fosfato
- Presente en muchas bacterias y en
la mayoria de los eucariontes.
- Puede ser simultdnea a la ruta EM.
- Funciona en condiciones aerobias y
anaerobias.
-Importancia en catabolismo y en
anabolismo.

CH;-0~— CHy-0- CHy-0-(P) CH,0H
e ® [yave| wapen . o® NADP||wapes | 1_
H H '3 o ;
H |
_L_Z_. H 0 _‘S.._. H—(I:--OH H—=C=—0OH
OH H OH H 1 1
HO OH HO H—C-0OH
CO. I
H OH H OM ’ CH20(F)
Glucosa 8-foslato 6-fosfogluconolaciona Ribulosa
5-losfato

Acldo 8-fosloglucdnico

CH,0M
¢=0
HO—C~H

H-C-ON

]
CH,0(7)

Xilosa 5-fosfato
Gliceraldehido 3-foslfato

2 ADP ~4l-NAD
| 2ame %‘mnﬂ

Aclido plrivico

PP S—

MNADH

Acetaldehido
MADH

Etanoi
[ ]

3 Glucosa-6-fosfato (C6)
6NADP+ + 3 H,O

2 fructosa-6-fosfato (C6)
gliceraldehido-3-fosfato (C3)
3CO, + 6NADPH + 6H"
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glucose

ATP
= AP
0409 Ruta de la Fosfocetolasa o
" : .
@ ucose.6-phosphat de Warburg-Dickens (WD)
NAD
6@\(0‘6 NADH,
@0\@ [i-|l|1t}5|!|1:}glll{ZUIﬁt: acid
L~ NAD
Lot Fosfocetolasa
pentose phosphate
* Es la ruta que siguen ciertas bacteria
lacticas (especialmente Lactobacillus
glyceraldehyde-3-phosphate » acetyl phosphate Leucano.g' 7‘05‘) 4
\:‘h‘:'l‘_‘: o, » e - Se puede considerar una variante de la
1 | ruta de la PF puesto que se forma un
1,3-diphosphoglyceric acid acelaldehyde azucar €5y, por co,nsiguien‘re, tiene lugar
ADD NADH, una descarboxilacion.
C- ATP » NAD * Sin embargo, en la ruta WD la enzima
o fosfocetolasa rompe el azdcar C5y de
3-phosphoglyceric acid lugar a dos ramas que coinciden a la
~h0 formacion de lactato y etanol en un

i proceso de fermentacion heteroldctica.
phosphoenolpyruvic acid
AP
ATP

pyruvic acid

Fermentacion
heterolactica

NADH,
NAD

lactic acid
MICGRAL200

Kenneth Todar University of Wisconsin-Madison Department of Bacteriology




Pyruvate (G
,— CoA
-~ NAD®

Oxaloacetate (C,)

NADH + H*

NAD™
Malate (C,)

Nucleétidos

H,0 .
: oxidados

Fumarate (C,)

FAD ~

Succinate (C,)

CoASH”

GTP

ADP ~

ATP
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Nucleétidos
reducidos

Citrate (Cy)

H,0

Cis-aconitate (Cg)
H,0

Isocitrate (Cy)

NAD*

co, «

Oxoglutarate (Cg)

CoASH

co,

Ciclo de Krebs




Principios generales de metabolismo,
respiracion y fermentacion

» Diversidad de fermentaciones:
- alcohdlica,
- homoldctica,
- heteroldctica,
- dacido-mixta,
- butanodidlica,
- Propidnica
- acetona-butanol.
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H H H
o N\ e
H OH
Glucosa
2ADP + 2P ) 2NAD
2ATP [ C 2 NADH
‘i"s NAD NADH ciu,
ti'uon . S it
|
COOH COOH
Lactato Pinnato
CoA \
\’ HCOOH €O, + Hy
ey Hidrogenoliasa
' I .
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Fermentacion acido mixta

* Produce dcido acético, etanol, H,, CO, y
proporciones diferentes de dcido lactico
o propidnico (férmico) segln las especies.

- La llevan a cabo las enterobacterias.
- En esta ruta de fermentacion se

produce ATP ademds de la reoxidacion
del NADH+H"*.




Fermentacion butanodidlica

251;4:2'9‘ GIT“. | 2NAD -'
| Di( , * Variante de la fermentacion dcido mixta.
e iipel - Presente en algunas enterobacterias como
e - /i.‘,.. g Klebsiella, Serratiay Erwinia.
S ARE U -En esta ruta se produce acetoina que se
SR detecta mediante la reaccion de Voges-
| Proskauer
Voges-Proskauer

vz o
- fuou.’ T

.. CHOM".
T :

"0 2,3Butenodiol




Rutas de sintesis de las familias de metabolitos secundarios

Monosaccharides

l {glucose etc)
/ 3C-7C Sugars \‘
Nucleic 5 i Sugar alcohols
acids matic
amino acids E nPrgy
'K [}
Secondary v
metabolites 3-Carbon compounds

(glyceraldehyde-PO,, dihydroxyacetone-PO,)

Glycerol l Kthanol

Lactic acid
/ Pyruvate /
Lipids \

d

Fatty 4————— Malonyl- «——— Acetyl-coenzyme A —» Mevalonate —» Carotenoids
acids CoA 3

Amino acids

l l mm < Terpenos
Poliquétidos —» secondary Secondary
metabolites metabolites
Oxaloacetate Citrate
Second ricar ic
mml::gl:es ) I Ta‘::idt::‘;rtlyel —> [S———
\A
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Dogma Central de la Biologia Molecular

Entre células de la
misma generacion

O)-

Recombinacién

Célula recombinante

MICGRAL2007

Entre células de
diferente generacion

DNA 4(““)

Dentro de una célula

/ Célula \
parental

Replicacion

Divisién celular

Células hijas

»,

..:' .. -. r‘.ﬂ‘ i 1 y
+ Transcripcion
mRANA
+_ Traduccién

; 2~
Proteina § <)t >

Fa .-l:.--..

Metabolismo y
crecimiento celular




Transformacion

Factor de Céosul 1928: Griffith describe la
virulencia L transformacién de cepas

\ avirulentas de Str. pneumoniae

Str. pneumoniae
virulento, muerto m —

Str. pneumoniae
avirulento, vivo C:(D —> @ Ratén vivo

Ratdn vivo

Ratén muerto

1944: Avery, McLeod y Str. pneumoniae
MacCarthy demuestran que el encapsulado (virulento)
“principio transformate” es ADN y Vivo
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Transformacion bacteriana

Bacteria
competente

N

Competente Competente
natural inducida

y

Streptococcus Escherichia
pneumonia coli

DNA externo o

Otra bacteria

Otra organismo

MICGRAL2007

Transformacion
permanente

Bacteria
transformada

Eliminacion del
ADN externo




Transformacion bacteriana

Bacteria
competente

O Plasmido * Fragmento de ADN con un origen de replicacién
auténomo
« Codifica genes responsables de funciones
prescindibles

* Proporciona algunas funciones nuevas a la célula
en condiciones especiales

Bacteria
transformada

* La transformacidn es un sistema de baja eficiencia

* Una "buena” eficiencia es 10° ufc/ug de DNA

- Tamafio del pldsmido: aprox. 3 -10 kpb
* Peso molecular del plasmido:
660 x 3 x 103 = 1980 x 103 ~ 2 x 10°

Multiplicacién por tanto, entre 2y 6 x 106,
O del pldsmido ,
non con la bacteria » 1 ug de DNA plasmidico equivale a entre 2y 5 x 10-13
=1 moles de pldsmido y a mds de 10" moléculas

* Por tanto, sélo 1 de cada 100 moléculas del plasmido
transforma realmente una célula

MICGRAL2007
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Conjugacion bacteriana

An Introduction to ﬂ 'S +

Proceso descubierto por
Lederberg y Tatum en
1946 usando £. coli K-12

Mix ||

GENETIC ANALYSIS &

WY L GRIFFITIE 1
SUZLIK RICT
| Y LEAR

ARDC. | WONTIN
BE W H. FREEMAN AMD COMPAMY

A
el — i thrt lal* s

Same
WT S progeny

(2)

=
Mizlure el = by s e lew - By

3

Figure 7-2. Demonstration by Lederberg
and Tatum of genetic recombination
between bacterial cells. Cells of type A or
type B cannot grow on an unsupplemented
(minimal) medium (MM), because A and B
each carry mutations that cause the
inability to synthesize constituents
needed for cell growth. When A and B are
mixed for a few hours and then plated,
however, a few colonies appear on the

agar plate. These colonies derive from Wash cells Wash celis

single cells in which an exchange of
genetic material has occurred; they are
therefore capable of synthesizing all the

Plate - 10° calls

Plate ~ 108 cells

Wash cells

Plate - 10 cells

. . : g -
required constituents of metabolism - & - %
" o
MM WM MM
Mo rmalt foo = ifwes et fhit Ma

colonias FPratotraphic
colonias

(b}

colomes




Proceso descubierto por

Conjugacion bacteriana | koo s,

‘(- ' An Introduction to ‘
Y GENETIC ANALYSIS &

WILLIAM M. GELBART = W, H. FREEMAN AND COMPANY

Porous P ) =—= Prassure
cotton plug | or suction

Figure 7-3. Experiment demonstrating that
physical contact between bacterial cells is -

needed for genetic recombination to take

place. A suspension of a bacterial strain

unable to synthesize certain nutrients is

placed in one arm of a U-tube. A strain

genetically unable to synthesize different

required metabolites is placed in the other Strain A Strain B
arm. Liquid may be transferred between the

arms by the application of pressure or

suction, but bacterial cells cannot pass

through the center filter. After several hours B
of incubation, the cells are plated, but no \

colonies grow on the minimal medium
Fina fitter




Conjugacion bacteriana

Plasmido de
E. coli portadora E. colisin “fertilidad"
del pldsmido F plasmido F

oel [O
©Cer [ O

O @

E. coliF-

N——

N—

v N

O

Células de E. colien

proceso de conjugacién — [[ O @m {{@ O A Py
V) )

Proceso descubierto por
Lederberg y Tatum en
1946 usando £. coli K-12

=(Ce) (0=

En la conjugacion se transmite el plasmido F de la cepa donadora (F*) a la receptora (F-) a través del pelo F.
En este proceso, la célula receptora (F-) se convierte en una nueva donadora (F*)

SALINT2007




Conjugacion bacteriana: células Hfr

: E. coli portadora E. coli portadora del plasmido
e del pldsmido F F integrado en el cronmosoma
e 1 ) 4 )
| £ coiF O‘— @ E. coli Hfr
i ; \ y, \ y
| : \
[[ ( F) 1:> E. coli F-
W) \ W,

Células de £ colien 11 )
proceso de conjugacidn < F ) l

En las células Hfr, el plasmido F estd integrado en el cromosoma de la bacteria donadora.

Durante la conjugacion, la bacteria donadora pasa a la receptora su cromosoma

En la célula receptora se puede producir recombinacion entre el ADN entrante y el propio de la bacteria
La célula receptora se convierte en Hfr si se consigue transmitir todo el cromosoma de la donadora

MICGRAL2007




Conjugacion bacteriana: células Hfr

Figure 7-7. Interrupted-mating 100
conjugation experiments with £ coli. F-
cells that are st are crossed with Hfr
cells that are strs. The F- cells have a
number of mutations (indicated by the
genetic markers azi, ton, /ac, and ga/) that
prevent them from carrying out specific
metabolic steps. However, the Hfr cells are
capable of carrying out all these steps. At
different times after the cells are mixed,
samples are withdrawn, disrupted in a
blender to break conjugation between cells,

B0

Gl

40

20

Frequency (%) of Hir genetic
characters among sirm exconjugants

azir

and plated on media containing
streptomycin. The antibiotic kills the Hfr
cells but allows the F- cells o grow and to
be tested for their ability to carry out the
four metabolic steps. (a) A plot of the
frequency of recombinants for each
metabolic marker as a function of time
after mating. Transfer of the donor allele
for each metabolic step depends on how
long conjugation is allowed to continue. (b)
A schematic view of the transfer of
markers over time. (Part a after E. L.
Wollman, F. Jacob, and W. Hayes, Co/d
Spring Harbor Symposia on Quantitative
Biology 21, 1956, 141))

Hir sirs

Qrigin

. . ton'
_______ - .
. - lac+
N1 [ ]
o gal+
-
a0 a0 20 G0
Fime {minules)

(@)

25 min

LTI I,

j )
i_( TITT “'-.!:
——SrrrrrTTTT -

.\.\H"\-\;I.'II

e —— Origin
F~ sirr
)
£ ” An Introduction to 5
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Conjugacion bacteriana: células Hfr

(a)
Hhr thr thr thr thr
thi ™ pro thi ™ Y. pIO thi =, pro thi . pro thi = pro
[ & 11 [ | | | ' Ir |} 1]
gl | | | Jlac gl | jac gy | Fjlac ay{| ) jlae av{ ] })*
LA, VW, A A A\ WS
his S pur his e pur his s pur his S ‘k(ﬂﬂf his S pur
gal gal gal gal gal
H 1 2 3 ;2
(k)

thi gl his gal pur lac pro the

ogly Ris gal pur lac pra thr i

e »

gal ks gly thi thr pro lac pur

| m— >

3 a1z

Figure 7-9. Circularity of the £ coli chromosome. (a) Through
the use of different Hfr strains (H, 1, 2, 3, 312) that have the
fertility factor inserted into the chromosome at different points
and in different directions, interrupted-mating experiments
indicate that the chromosome is circular. The mobilization point
(origin) is shown for each strain. (b) The linear order of transfer
of markers for each Hfr strain; arrowheads indicate the origin
and direction of transfer. L
s |
A

lac pur gal his gly thi thr pro

pll Fertility factor
P Origin (first to enter)
l lerminus (last to enter)

An Introduction to

GENETIC ANALYSIS

ONY L FEGRIFFITHS - JEFFREY FL MILLER
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Virus bacterianos: ciclos

< Bacteriéfago
—

«— | Receptor especifico

liticos y lisogénicos

|

Ciclo lisogénico. El virus se integra en el cromosoma

bacteriano y se multiplica con la bacteria como un gen mads

—©_]

l

SE/ Infeccion
|

< En condiciones de estrés, los virus
lisogénicos pueden pasar a ciclo litico

e
AN

N cal=]

Ciclo litico. El virus se multiplica en la bacteria y termina causando
su lisis, lo que produce la liberacién de mds viriones
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Transduccion generalizada

.

Infeccion con el fago

/

O
L ¢
O °

En algunas cdpsulas viricas se
empaqueta por error ADN
bacteriano

El ADN bacteriano se fragmenta Se sintetizan las proteinas de la

y el virus se multiplica cdpsula del virus bacteriofago

O

BN\

El virion portador de ADN bacteriano lo introduce en otra
bacteria en cuyo cromosoma puede integrarse por recombinacion

MICGRAL2007

Algunos viriones liberados en
la lisis llevan ADN bacteriano




Transduccion especializada

Infeccion con el fago

Al activarse el ciclo litico, en

algunos casos, el virus se escinde

llevando un fragmento del ADN
bacteriano

El virus se integra (ciclo lisogénico) en una
posicion dada del cromosoma bacteriano

O — Ohxﬁ\

Los viriones liberados en la
lisis llevan ADN bacteriano

Al producirse una nueva infeccién lisogénica, el virus introduce
un fragmento del ADN de la bacteria infectada en primer lugar

MICGRAL2007




Las enzimas de modificacion
(metilacion) reconocen secuencias
especificas y las metilan

Metilasa

>
~-TCGTGAATTCATGT-
~AGCACTTAAGTACA-

f

EcoRT es inactiva sobre el
ADN modificado

MICGRAL2007

Sistemas de

modificacion-restriccion

GAATTC
CTTAAG

Las enzimas de restriccién
reconocen secuencias especificas
no metiladas y las cortan

-TCGTGAATTCATGT-

-AGCACTTAAGTACA-

\(

EcoRT

-TCGTG
-AGCACTTAA

AATTCATGT-
GTACA-

modificacion

T

No modificacion

O No restriccion O

%o
[ ] [ ]
. o @ ( ] [ )
Restriccion o o
o ( ]
[ ] [ ]




NN

RNApol

Operodn de la lactosa

Los genes de catabolismo de lactosa no se expresan
cuando este azlcar no estad disponible en el medio
en el que se encuentran las células.

MICGRAL2007

Operon Inducible

Plac O

lacZ lacY JacA




Operon Inducible

P Plac O

; ﬁ// lacZ Lacy lacA
— 6 ——o
© |

)\ transacetilasa
;, permeasa
B-gal
represor

o0 @ OID

lactosa RNApol
Operodn de la lactosa —_— DO
Los genes de catabolismo de lactosa se expresan 550
cuando este azlcar estd disponible en el medio en — B_ga|

el que se encuentran las células.
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P

represor

?

RNApol

Operodn del triptdofano

aminodcido que puedan utilizar las células

Los genes de anabolismo del triptéfano se expresan
cuando no hay ninguna fuente externa de este

MICGRAL2007

Operodn Represible

O r p ¢ B 4

___l_

Expresion génica

Sintesis enddgena de trp

- DO550
— trpB




P P

ey

represor i G

® RNApol
triptofano

Operdn del triptofano

Los genes de anabolismo del triptéfano no se
expresan cuando hay una fuente externa de este
aminodcido que puedan utilizar las células

MICGRAL2007

@)

Operodn Represible

E DO ¢ B A

Blogueo de la sintesis
enddgena de trp

I

Represio

- DO550
— trpB




antimicrobiano

/\

interaccion especifica

\ 4

interaccionando inespecifica

antibidtico

espectro de accidn

y

presion selectiva

l

resistencia

antibiograma

cualitativo

N

MICCLIN2006

cuantitativo

l

antiséptico

y

no suelen ser demasiado toxicos

\4

pueden aplicarse sobre tejidos vivos.

Bactericidas

antibacteriano i&xc‘rerios’rdﬁcos
\ antiviral

T

antifdngico

Bactericidas Bacterioliticos

antiparasitario

\

concentracion minima inhibitoria (CMI)

D.O. l




Procariontes

‘/7

CLASIFICACION DE
ANTIBIOTICOS Y QUIMIOTERAPICOS

A

POR SU ESPECTRO DE ACCION

Ambos grupos

Eucariontes

Antivirales

POR SU DIANA DE ACCION

Sintesis y accion
del dcido félico

RNA

Sintesis de
peptidoglicano

Ribosomas

Membrana celular

MICCLIN2006




CLASIFICACION DE
ANTIBIOTICOS Y QUIMIOTERAPICOS

Sintesis y accion
del dcido folico

N

sulfamidas

trimetoprim

Precursor

pentapéptido

/

Vancomicina

MICCLIN2006

A

Teicoplanina

)

Sélo activos frente a
bacterias en crecimiento

Sintesis de
peptidoglicano

Penicilina

B-lactamicos

PBP

|

Carbapenems

\

Imipenem
Meropenem

Amoxicilina
Penicilinas L— Ampicilina

Cefalotina
Cefuroxima
Cefotaxima

Cefalosporinas —»

primera generacion

\4

segunda generacién — estafilococos

\4

tercera generacion + Gram-negativos

cuarta generacion Pseudomonas

\ 4




CLASIFICACION DE

ANTIBIOTICOS Y QUIMIOTERAPICOS

-

Membrana celular

-

/

Nisina

Sintesis de RNA

\ 4

MICCLIN2006

Ambos +/

Macrodlidos

Tipo ITT |«

v

Rifampicina
Cromosoma bacteriano Sintesis de proteinas
Quinolonas
l antibidticos ribosomales
Acido nalidixico
Norfloxacina :
Ciprofloxacina » cloranfenicol
Oxfloxacina Gentamicina
+——| Aminoglicésidos » Tobramicina
: Amikamicina
Procariontes |[«——| TipoI
Tetraciclinas
Eucariontes [ Tipo IT | : —
Eritromicina

Claritromicina

Azitromicina




Mutacion en PBP

modificacion de la diana

>

B-Iac’ramasa\ﬁ

modificacion del antibidtico

_

MECANISMOS DE RESISTENCIA A ANTIBIOTICOS

-

via de entrada del antibidtico

MICCLIN2006

N

sistemas de bombeo




TRATAMIENTO DE LAS INFECCIONES VIRICAS.

Inhibidores de la
ADN polimerasa virica

aciclovir

foscarnet

/

tratamiento topico
de herpesvirus

inyectable para tratamiento

de citomegalovirus

MICCLIN2006

o profdrmaco |— virus herpes

o

virus herpes y varicela-zéster

ganciclovir ————*| citomegalovirus.

4 muchos virus de ADN y de ARN

ribavirina

N

aerosol para tratar el virus respiratorio sincitial




TRATAMIENTO DE LAS INFECCIONES VIRICAS.

Inhibidores de la
Transcriptasa reversa

AZT o azidotimidina o zidovudina

VIH

MICCLIN2006
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TRATAMIENTO DE LAS INFECCIONES VIRICAS.

Bloqueo canales idnicos

Amantadina
> influenza A

Rimantadina




TRATAMIENTO DE LAS INFECCIONES VIRICAS.

Inhibidores de la proteasa

Indinavir, ritonavir y saquinavir

MICCLIN2006
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TRATAMIENTO DE LAS INFECCIONES VIRICAS.

Inhibidor de la neuraminidasa

Oseltamivir

Influenza | «— | tamiflu™




TRATAMIENTO DE ENFERMEDADES CAUSADAS POR HONGOS

antibidticos poliénicos azoles andlogos de antibioficos griseofulvina
/' | ~ nucledsidos alilaminicos

anfotericina B : l l
Imidazoles pr
istri ucitosina
nistatina blls/’rr'lazoles dermatofitos
\ 4
/ Fungistdticos \ ‘ fungistdtico
candidiasis candida

Tépico

MICCLIN2006




Concepto de Flora Normal

Cuerpo humano estd formado por alrededor de
1014 células, de las que sélo aprox. el 10% son
humanas, el resto son microorganismos asociados

Conjunto de microorganismos
que viven de forma habitual
en un cuerpo sano

\

Virus mixomatosis

- / .
Coevolucion Reovirus humanos

Desempeian tareas beneficiosas para el

ecosistema general del cuerpo.

* Procesos de digestion de alimentos

Respuesta inmune ————

Sintesis de vitaminas en el intestino
Produccién del pH dcido de la vagina
Proteccion competitiva frente a patégenos

/

El desarrollo de algunos elementos del sistema
inmune, incluyendo las placas de Peyer, la lamina
media y el espacio intraepitelial no se produce en
ratones gnotobidticos (libres de gérmenes) a no ser
que se permita su colonizacién con microorganismos




Frotection

Pathogens

i Laver formation
e==h by normal flora
Lumen D e
o Whaste product formation
_—
by normal flora
-
D - Irrnune stirmulation
e - Marmal

Mucosal cells

Dizease

Large inacuium
.q-._

antimicrebial rggs
f—

Host factars

(e, mduced panstalss,

immune suppressicn)
.‘—

Physical destruction

(&.0.. iradialion,

chemical, burns)

Mucosal celis

Mechanisms by which the normal flora competes with invading pathogens




Numbers of bacteria that colonize different parts of the body




BACTERIUM Skin Conjunctiva Nose Pharvnx Mouth Lower Intestine Anterior uretlna Vagina

Staphylococcus epidermidis (1) +H + =+ ++ + ++ ++
Staphylococcus aurens® (2) + - + + + +H +- +
Streptococcus mitis + ++ +i- + +
Streptococcus salivarins + ++

Streptococcus miutans ™ (3) + +

Enterococcus faccalis® (4) +i- + ++ + +
Streptococcus preumanice ™ () +/- +- + + +-
Streptococcus pragenes ™ (6) +-  +H- + + +i- +-
Neisseria sp. (1) + + ++ + + +
Neisseria meningitidis*® (5) + ++ + +
Veillanellae sp. + +

Enterobacteriaceae ® (Escherichia cali) (9) + - +- - + ++ + +
Proteus sp. +i- + + + + + +
Pseudomanas aeruginosa® (10) +i- +i- +i-

Haemophilus influenzae® (11) +- + + +

Bacteraides sp. * + + +i-
Bifidebacterinum bifidum (12) ++

Lactobacillus sp. (13) + ++ ++ ++
Clostridinm sp. * (14) +- ++

Clostridium tetani (15) +-

Corvnebacteria (16) +H + +H  + + + + +
Mycobacteria + - + +

Actinomycetes + +

Spirochetes + ++ ++

Myecoplasmas + + + +- +

+ =nearly 100 percent + = cotnmon +i- =rare * = potential pathogen




Localizacion de la flora normal

Manos

Microorganismos transelntes
Microorganismos residentes

Estafilococos,
Corinebacterias
Coliformes




Poder patogénico y virulencia

Patogenicidad Virulencia

Capacidad o incapacidad de
un microorganismo para «— — | Grado de patogenicidad
producir una enfermedad

Nimero de microorganismos
Caracteristica intrinseca |«—— — | necesarios para desencadenar
la enfermedad

Caracteristica de cepa

Caracteristica de especie |+—— — : :
de una misma especie




Interaccion con los microorganismos

microbiota normal
flora normal
flora nativa
Caracteristicas Localizacién
R 10! microorganismos —> | piel
or gramo H H 4
porg > | manos <:m(croorgan(smos transelntes
microorganismos residentes

viven de forma habitual )
> form ——» | cavidad oral
en un cuerpo sano

- > - ——» | fracto gastrointestinal
digestion de alimentos
> Slln.l'eSlS .C!e VITGmIngsen e' InTeSTmO > Vfas respira’forias
Produccién del pH dcido de la vagina
proteccién competitiva frente a patégenos 5 | oido externo
b colitis post-antibiético — | conjuntivas
producida por C. difficile -
L—» | vias genitourinarias
5 puede inducir una respuesta
inmune en los tejidos
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Localizacion de la flora normal

Piel

Manos

Cavidad Oral

Tracto Gastrointestinal
Vias Respiratorias
Oido Externo
Conjuntivas

Vias Genitourinarias




Localizacion de la flora normal

Piel

contacto con un gran ndmero de microorganismos
ho puede crecer sobre ella

sequedad baja actividad de agua (a,,)

sudor

Predominantes

Gram-positivos Resistentes a antisépticos

Staphylococcus
Streptfococcus
Corynebacterium
Bacillus

Menor proporcion

Gram-negativos
Pseudomonas

Bacterias entéricas

Algunas Levaduras y hongos productores de tiia.




Localizacion de la flora normal

Alta densidad de microorganismos
(se llega a niveles de 109 por gramo en el sarro)

Cavidad
Oral

estreptococos

estafilococos

bacterias anaerobias estrictas
heiserias

incluso, Vibrio

herpesvirus

Biofilms de S7r. mutans productor de caries

Microorganismos competidores como 5.

gordonii dificulta la formacién del
 biofilm de 5. mutans reduciendo su

accion como agente productor de caries

Higiene dental y produccién de acetaldehido




Localizacion de la flora normal

Tracto
Gastrointestinal

lactantes (bacterias lacticas)

cambian con la

alimentacion adultos (lacticas, anaerobias

estrictas y enterobacterias).

99% de la flora intestinal de adulto lo
forman bacterias anaerobias estrictas

1% anaerobias facultativas

presencia importante de
enterovirus, rotavirus,
adenovirus y herpesvirus

Firmicutes

Las pobl‘crlciones gastrointestinales .
cambian notablemente con la dieta —— Bacteroidetes

Y con tratamiento antibidtico —_—

Colitis post-antibidtico




Maj or bacteria present

Lactobacilli )

Enterococci
Lactobacilli

Enterobacteria
Enterococcus faecalis
Bacteroides
Bifidobacterium
Eubacterium
Peptococcus
Peptostrepfococcus
Ruminococcus
Clostridia

Lactobacilli

Esophagus

Organ
0. 1=
‘ Stomach
} buodenum
Jejunum Small
intestine
]- lleum
Large
Colon intestine

Anus —_—




TAELE 5. NUMEBERS OF VIAELE BACTERIA FOUND IN THE FECES OF ADULT ANIMALS (Log # viable cells per gram feces) *

Awmimal FE. coli C. perfringens Enterococcl Bacteraides Lactobacilh

Cattle 4.3 2.3 5.3 0 2.4
Sheep 6.5 4.3 f.1 0 2.9
Horses 4.1 0 £ 0 T
Pigs .5 3.6 .4 5.7 f.4
Chickens 6.6 2.4 75 0 8.5
Eabbits 2.7 0 4.3 8.6 0

Dogs 75 8.4 76 8.7 4.6
Cats 76 74 8.3 8.9 5.8
Mice 6.8 0 79 8.9 g1
Humans .7 3.2 5.2 Q7 8.8

* Mledian walues from 10 antmals

Wodified from Eosebury, T. : Microorganisms Indigenous to Man, MWoGraw-Hill New York 1962,




TAEBLE 6. BACTERIA FOUND IN THE LARGE INTESTINE OF HUMANS

BACTERIUM Range of Incidence
Bactervides fragilis 100
Bacteraides melaninogenicus 100
Buactereides oralis 100
Lactabacillus 20-60
Clostridium perfringens 25-35
Clastridinm septicim 5-25
Clastridinum tetani 1-35
Bifidabacterium bifidum A0-70
Staphvlocaccis aurens 30-50
Enterococcus faecalis 100
Escherichia cali 100
Salmonella enteritidis 3-7
Salmanella trphi 0.00001
Klehsiella sp. 40-80
Enterobacter sp. 40-80
Prateus mirchilis 2-55
Psendomonas aeruginesa 3-11
Peptostreptococcis sp. (el uvingtelol
Peptococcus sp. maoderate
Methanogens (Archaea) COtTHnon

Modified from Youmans, et al.: The Biologic and Clrucal Basis of Infecticus Disease. W, B, Saunders Co. Pluladelplua, 1965




Localizacion de la flora normal

Tracto
Gastrointestinal

lactantes (bacterias lacticas)

cambian con la

alimentacion adultos (lacticas, anaerobias

estrictas y enterobacterias).

99% de la flora intestinal de adulto lo
forman bacterias anaerobias estrictas

1% anaerobias facultativas

presencia importante de
enterovirus, rotavirus,
adenovirus y herpesvirus

Firmicutes

Las pobl‘crlciones gastrointestinales .
cambian notablemente con la dieta —— Bacteroidetes

Y con tratamiento antibidtico —_—

Colitis post-antibidtico




TABLE 4. FREQUENTLY ENCOUNTERED BACTERTA IN PLAQUE, DENTATL CARTES, GINGIVITIS AND PERTODONTITIS

BACTERIUM Plagque Dental canes Gmgivitis Periodontitis
Streptococcus sanguis  +H ++ ++ +
S. mutans + ++ 0 0
S. salivarius 0 0 0 0
Actinamyces viscasis + + ++ +
A. isrelii + + ++ ++
Lactobacillus sp. + + 0 0
Prapionibacterium acnes () + + ++
Dacteraidezs sp. 0 0 + ++
Selenamanas sputagena () 0 + ++
Large spirochetes 0 0 0 ++

++ = Frequently encountered i high proportions, + = Frequently encountered in low to moderate proportions, 0 = Sometimes encountered m low

proportions of not detectable.
Modified from Daws, et al: Microbiology. dth ed. T B, Lippincott. Pluladelphia, 1990




| |

Scanning electron micrograph of a cross-section of rat colonic mucosa. The bar indicates the
thick layer of bacteria between the mucosal surface and the lumen (L) (X 262,)




Localizacion de la flora normal

Tracto
Gastrointestinal

lactantes (bacterias lacticas)

cambian con la

alimentacion adultos (lacticas, anaerobias

estrictas y enterobacterias).

99% de la flora intestinal de adulto lo
forman bacterias anaerobias estrictas

1% anaerobias facultativas

presencia importante de
enterovirus, rotavirus,
adenovirus y herpesvirus

Firmicutes

Las pobl‘crlciones gastrointestinales .
cambian notablemente con la dieta —— Bacteroidetes

Y con tratamiento antibidtico —_—

Colitis post-antibidtico




alimentos prebidticos y probidticos

Probidticos: alimentos que contienen bacterias cuya presencia en
el intestino es beneficiosa ]E)or'que favorecen la digestion de
alimentos y eliminan competidores. La ingesta de ciertas
bacterias como Lactobacillusy Bifidobacterium tiene efectos
particularmente favorables para la salud.

Prebidticos aquellos que estimulan el desarrollo de las
poblaciones bacterianas intestinales beneficiosas. Normalmente
estos alimentos contienen azucares complejos que no son
digeridos en la parte superior del intestino y llegan a la regién
de% colon donde alimentan estos tipos de bacterias.




Localizacion de la flora normal

Probidticos y Prebidticos

e \

Lactobacillus azlicares complejos
Bifidobacterium




Localizacion de la flora normal

Vias

Respiratorias

/\.

tracto respiratorio superior

l

Strepfococcus
Staphylococcus
Neisseria
Haemophilus
Bacteroides
Fusobacterium.

adenovirus
herpesvirus

tracto respiratorio inferior

l

ho tiene flora asociada




Localizacion de la flora normal

flora similar a la de la piel

Oido
Externo

domi cocos Gram-positivos
predominan bacilos Gram-positivos
menor bacilos Gram-negativos

proporcion enterobacterias y pseudomonas




Localizacion de la flora normal

Se contaminan al nacer

Conjuntivas /

» Flora similar a la de la piel ——

( . Presencia adicional de Neisseria,

Haemophilus 'y algunos virus.




Localizacion de la flora normal

Interno: sin flora asociada

Genitourinarias

Vias et /

Vagina nicho muy
rico en flora normal

poblacion muy equilibrada €

/

Externo: flora diferencial

Strepfococcus
Lactobacillus
Clostridium
Bacteroides

Levaduras (Candida) <
Protozoos ( Trichomonas)

Herpesvirus

patdgenos oportunistas
vaginitis
choque téxico

T Staphylooccus

La poblacién normal vaginal cambia durante el embarazo.




Anatomical site

Organism®

Staphylocaccus, Corynebacteriiom,

Skin Acinetabacter, Pityrosporin (veast),
Fropionibacterium
Streprocaccus, Lactobacillis,
| Fuzobacterium, Veillonella,
Mouth

Corynebacterivm, MNeisseria,
Actinamyces

Eespiratory tract

Streprocaccus, Staphylocoocus,
Coryrebacterium, Neisseria

(Fastromtestmal tract

Lactobacillis, Streptococcus,
Bacteroides, Bifidobacteriim,
Fubacteriim, FPeptacoccus,
Feptastreptaocaccids, RuMINacaccls,

Clostridium, Facherichia, Klebsiella,
Frateus, Enteracaccoiis

Urogemtal tract

Eacherichia, Elebsiella, Proteus,
Meiszeria, Lactobacillus (vaging Of
mature females)




TABLE 2. EXAMPLES OF TISSUE TROFISM OF SOME BACTERTA ASSOCIATED WITH HUMANS

BACTERIUM TISSUE
Corynebacterium diphtherice Throat

Neisserica gonarvhoeae Trogenital epithelium
Strepiocacciis muians Tooth surfaces
Streptacoeccis salivariius Tongue surfaces

Vibria cholemae =rmall mtestine epithelum
Escherichia cali =inall intestine epathelinm
Staphvilococcus aurens Mazal membranes

Staphyiococcus epidermidis  Slin




TABLE 3. EXANMPLES OF SPECTFIC ATTACHMENTS OF BACTERTIA TO HOST CELL OR. TISSUE SURFACES

Bacterium
Streptoceccus pyagenes
Streptococcis mutans
Streptococcus salivariis

Bactenal heand for attachment

Protemn F
Glycosyl transferase
Lipoteichoic acid

Strepitococcns preumaniae Cell-bound protein

Staphylococciis aurens
Neisseria gonorrhoeae
Enterotoxigenic £, coli
Uropathogenic £. coli
Uropathogenic £. coli
Bordetella pertussis
Vibrio choleree
Treponemca patlidim
Mycoplasma

Chlamaydia

Cell-bound protein
MN-methylphenyl- alanme pih
Type-1 fimbnae

Type 1 fimbriae

P-pili (pap)

Host cell or issue receptor
Armno terminus of ibronectin
salivary glycoprotein
nlenown

M-acetylhexosarmne-galactose disaccharide

Armne termins of fibronectin

Glucosarune-galactose carbohydrate

species-speciic cartbohydrate(s) (e.g. mannose)

Complex carbohydrate
Globobiose inked to cerarde lipad

Fimbrae {"flamentous hemagglutrun") Galactose on sulfated glycolipads

MN-methylphenylalarne pili
Peptide m outer membrane
Metnbrane protein
Unlenown

Fucose and mannose carbohydrate
sutface protemn (fbronectin)

oialic acid

sialic acid

Attaclment site
Pharyngeal epithelium
Pellicle of tooth

Buccal epithelium of tongue
Mucoesal epithelium
MMucosal epithelium
Urethral/cerncal epithelium
Intestinal epithelium
Urethral epithelium

Tpper uninary tract
Eespiratory epithelium
Intestinal epithelum
MMucosal epithelium
Eespiratory epithelium
Conjunctival of urethral epithelium




Abscesses

LY,

l_\_‘_\—|_

™

Dental canes, perodontal disease
and pharyngitis

SEpEia

Endocarditis

FPreumaonia

Gastrognteritis
and peritonitis

Lirogenital infections

Clinical conditions that may be caused by members of the normal flora




INTERACCION PATOGENICA ENTRE
HUESPED Y BACTERIA

Microorganismos intrinsecamente patogenos y
microorganismos patogenos oportunistas

Infeccion y enfermedad
Grados de la infeccion:

- Colonizacion

- Infeccion inaparente
- Enfermedad infecciosa

- La infeccion subclinica
- La enfermedad infecciosa y la subclinica siguen una evolucién similar.
- Infecciones cronicas con portadores asintfomdticos




Interaccion patogénica entre huésped y bacteria

Tipos de microorganismos
segln su capacidad de
producir infeccion

N

intrinsecamente
patégenos

patdgenos
oportunistas

Capacidad de colonizar de
producir enfermedad en
huéspedes normales sanos

Estreptococos del grupo A
Neisseria gonorrhoeae,
Salmonella, Shigella,
Brucella, Corynebacterium
diphteriae, Vibrio cholerae.

Staph. aureus

—

Hw

Son exdgenos y se adquieren por contagio
Accidn patégena es debida principalmente
a de factores de virulencia

Producen cuadros clinicos especificos
Diagndstico mds fdcil

SALINT2007

Son capaces de colonizar
el organismo sélo cuando
fallan sus defensas

Microorganismos de la flora normal
o de la flora ambiental
Klebsiella, Enterobacter, Serratia,
Proteus, Pseudomonas, Staph.
epidermidis, estreptococos del
grupo D, Bacteroides, herpesvirus,
Pneumocystis carinii, Candida, etc.

—

En general son enddgenos

2. Accidn patégena es debida principalmente
a las condiciones deficitarias del huésped.
Producen cuadros clinicos atipicos
Diagnédstico mas dificil

Hw




SALINT2007

Interaccion patogénica entre huésped y bacteria

Grados de
la infeccidn

Sin respuesta clinica ni inmune

— | Colonizacidn

Estafilococos potencialmente
patégenos en la cavidad nasal

Sin muestra una respuesta clinica
Con respuesta inmune

5 | Infeccidn inaparente p . L. ..
f P Infeccion asintomatica o subclinica

Portador asintomdtico

Sintomas clinicos

— | Enfermedad infecciosa

Con respuesta clinica e inmune

L5 | infecciones crénicas




POSTULADOS DE KOCH

El microorganismo debe encontrarse en todos los casos de la
enfermedad

Pelpe aislarse y obtenerse como cultivo puro a partir de las
esiones

Debe reproducir la enfermedad cuando se inocula, a partir de un
cultivo puro, en un animal de experimentacion susceptible
(modelo animal)

Debe aislarse el mismo microorganismo en cultivo puro a partir
de las lesiones producidas en el animal.

El microo%qanismo debe inducir una respuesta inmune con la
aparicion de anticuerpos especificos en la sangre del hombre o
animal infectado que puedan demostrarse por pruebas
serologicas.







PODER PATOGENICO Y VIRULENCIA

Patogenicidad y virulencia.

MICROORGANISMOS INTRINSECAMENTE PATOGENOS

Producen un cuadro clinico mas o menos especifico de la
enfermedad lo que facilita el diagnostico.

PATOGENOS OPORTUNISTAS O PATOGENOS POTENCIALES

Producen un cuadro clinico atipico que se aflade al estado que
presenta el enfermo lo que dificulta el diagndstico.




Patdgenos verdaderos o estrictos

Staphylococcus aureus
Streptococcus del grupo A
Corynebacterium diphteriae

Neisseria gonorrhoeae
Salmonella

Shigella

Brucella

Vibrio cholerae

/slas de patogenicidad




Patégenos oportunistas

Muchos microorganismos de la flora normal
o de la flora ambiental:

Klebsiella
Enterobacter
Serratia
Proteus
Pseudomonas
Bacteroides

Staphylococcus epidermidis
Estreptococos del grupo D

Herpesvirus

Pneumocystis carinii
Candida

etc




PATOGENOS INTRACELULARES Y PATOGENOS EXTRACELULARES

virus son todos patégenos intracelulares

v

extracelulares

Staphylococcus
Clostridium

Neisseria

Cryptococcus

intracelulares facultativas

v

v

intracelulares obligadas

Mycobacterium tuberculosis
Listeria

Brucella

Mycobacterium leprae

Clamidias.




POSTULADOS DE KOCH

2.- El microorganismo debe poder
aislarse en culfivo puro a partir de
las lesiones producidas en el animal

1.- El microorganismo debe encontrarse
en todos los casos de la enfermedad

=

5.- El microorganismo debe inducir una respuesta
inmune con la aparicién de anticuerpos especificos
en la sangre del hombre o animal infectado que
puedan demostrarse por pruebas seroldgicas.

SALINT2007

’ f l \ 3.- El microorganismo debe reproducir la
2 enfermedad cuando se inocula, a partir

, ] de un cultivo puro, en un modelo animal

4 AT o,

4.- El mismo microorganismo debe poder
aislarse como cultivo puro a partir de las
lesiones en el modelo animal







